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l. 011.JETIVO 

Verificar que una fórmula hidromlscible que contl•n• palmitato ds r•tinal pu•d• ssr 

absorbido por ratas d• laboratorio. 

1.1 Comprobar qu• la Vitamina A sn dicha fórmula hldromlsclbl• es transportada 

por medio ds la sangre y almac•nada prlnclpalm•nt• en el higado. 

1.2 Comprobar qus la fórmula hfdromlscibls ds Vitamina A d•I estudio, lf•ne un 

comportomf•nta equlvalente al d• una fórmula de Vitamina A de referencia , 

administrándola como complem•nto dletMlco por via d• administración oral •n ratas 

da laboratorio. 

1.3 Comprobar qu• la capacidad da absorción por via oral da vitamina A •n los 

anima/as •ntre una fórmula y otra, na pras.nta una dtfarsncla mayor al 5%. 



U. INTRODUCCJON 

D•nlro d• las Vitaminas /lposolubl•s, lo Vitamina A ju•ga un pap•I muy importan/• 

en la nutrición humana, ya que aunqu• actúa 1m p•qusllas cantidadss, su d11.flcl•ncla 

produc• r•tardos •n •I crociml•nlo y modfj/caciones an difar•nt•s l•jldos, 

11specla/m11nts sn la membrana epllelial y mucosa, reduciendo al mismo Nampo la 

r•slst•ncia a las •nfermadad•s , alt•raciones vlsualas y •n Ja utl/lzación da 

protalnas •n Ja di•ta (46). S. ha demostrado además que guarda una Intima relación 

con •I m•tabo/lsmo d•I hlarro, causa por la cual su daj/ci•ncia puada ll•gar a 

producir anomla (29). D• la misma forma y dabido a qua puede perm'11Ulcer 

a/macanada un aFJo, un exceso de Vitamina A puede llegar a producir afectos de 

tOJticidad, como lo son una pirdlda an la lnt•grldad de la mambrano, trayendo como 

consecuencia, descamación de la pf11/ y mmrbranas mucosas• hlpercalcmnla (20). 

Debido a esto y a los problemas nutrlclonalu que existsn sn los pal.res en vla.r 

de desarrollo qua no tienen una dl•la balanc•ada, ya sea por Ignorancia o hl•n por 

falta de racursos, s• han buscado posibles soluciones al problema. En Latino América 

•l INCAP (Instituto de Nutrición de C•ntro América y Panamá) fo• pionero en •I 

d•sarro//o de proc•sos para Ja fortijlcac/Ón d• azúcar con Vitamina A. En 1982 m 

Gua/amola s• //ovó acabo un programa d• fortljlcaclón d• múcar con Vitamina A, a 

nivel Nacional, parlado dur011I• el cual Mejla y ArrO)IOVll ostudiaron los •facto• 

producidos por los cambios en la nutrición, los Indicadores hloqulmlcos •n nutrición 

d• hierro y metabolismo tm la misma población. Da acuerdo con 11sto los lahoratorlos 

farmacéuticos han d•sarrol/adofórmulas que permiten lafortljlcaclón de azúcar (29). 



Una da astas fórmulas as al objeto da nuestro estudio, ya qua para podar ser 

distribuida, s• MC•sfla probar qu11 la formula pu•d• nr absorbida y aprowchada •n 

al organismo. Esto fo• probado haciendo uri srisayo Biológico d• la formula .,, ratas 

da laboratorio. 

En 11sl• 11studlo fa• lnt11r11sant11 observar, lndsp11ndi11nt.,,,11nls, todos los 

problamas qu• ocaslol'lll "" al orgarilsmo la dajlcisncla ds un slamanto tan 

lmportantt1 como lo •s la Vitamina A. 



m. GENERALIDADES 

La c1gu1ra nocturna •s una •nfann1Jad reconocida d11sd1 los antiguos 

poblador .. d• Gr•cla y Egipto. Para su cura so utilizaba •I jugo d• hlgado• cocido• 

aplicados '" los ojos d• los pocl•n1"s o Ingerido por los mismos (49). El pritlClplo 

activo •n •I hlgado .. la Vitamina A, que fa• ldontljlcada como factor d• cr•clml•nlo 

m 19J:J y carocteri:ada qulmlcam•nt• an 1930 (30) . 

.A principios d• ost• :rlglo en •I ac•lte d• hlgado de bacalao se descubrió la 

msl•tlCla d• un Importan/e factor nutrlclonal qua pr11Wnla el raquitismo 

y una enfermedad ocular llamada uroftalmla, llamándole "Vitamina A llposoluble ''. 

En 1922 Me Collumn Informó que dicho aceita con tenla 2 vitaminas diforentes, una 

de •/las af•ctlva contra el raquitismo y la otra capaz de pr...,.nlr y curar la 

•nformedad ocular, cons1rvándos11 para 11sta •I nombrtt d1 Vitamina A (6). 

La Vitamina A en do:rls prolongados es partlculann•nl• •factivo •n 

trataml•nlos d• enfarm•dadlS d• la pl•I. como •scamo:rldad o queratlnlzaclón (45).En 

la dicada pasada fa• utilizada •n el tratamiento d•I cáncsr d• rillón, psro d•bido a 

qu• s• nac•:rllaban grandlS do:rl• para su efactlvldacl, su ,.latlva toxicidad hizo 

que su uso clismlnuyora. La mayor acción de los ,...tlno/du e• "" la provmcló1t d. la 

Moplasta, y algunos son acttvos contra tumo,..s. Lo:t carot1noid1s .,. p•t¡M.tla.r 

cantfdodes, s• han utilizado •n la prnención del cánc•r, p11ro 1odavla s• slgu• 

lrJWstlgcmdo (:J y 42). 

m. l Estructura Oulmlca y tormo act!ya 

El t'rmlno Vitamina A •• usa g•nArlcament• para todos los derivados de los b•lo­

tononas, los carotanoldas da provitamlna A, los carotanos alfa, beta y gamma >' si 



trans-r•tfno/ (34). Son todo• compu•sto• lsopronold•s con un anillo carboxlllco ds 

s•ls miembros y una cad1no /atora/ d• onc• átomos (22). 

R1tfna/ 

r 
D• los cuatrocl•ntos carotsnoldss conocidos, sólo tr•lnta tfansn actividad 

biológica. En adición a /os qu• ss sncusmran sn la noturals:a, un gran mlm•ro d• 

análogos pu•d•n s•r slntstf:ados. 

El rotfnol •s laforma mas común •n /os t•jldos ds los mamlfaros, p•ces marinos 

y •I rstfno/ 2(3,4 d•hldrorstfno/), común •n los p•c•s ds agua clulc•. 

Los carot•nos alfa, b.ra y gamma, no tl•Mn actividad por si mlmros, pero ss 

convl•rt•n •n Vitamina A sn la mucosa lnt•stfnol • hlgado por roacclonos """'"áticas 

(22) . Las ir.s formas biológicas activas son •I n1t1nol, n1tfnal y ácido n1tfnotco (20). 

Los •stsres d• Vitamina A son más estables que la Vitamina A por •I so/a. La 

•stabllldad d• Vitamina A, •• afactada por •l calor, /u: y alr• y •I factor más 

lmportant• ss /a oltldacllin, qu• •• catalt:ada por trazas d• metal•s como si ht•rro y •I 

cobr•. La cnrtdaclón puad• sor Inhibida con la adición ds antioxidantes. Asl mismo, 

la Vitamina A ss flstabl• cuando se caltsnta en atmósfera Inerte y temperatura 



mod1rada en la obscuridad. Con la luz ultravtol•ta ( 325 - 328 ), u de•trvlda o 

bio/ógtcmn.nto lnactlvada. 

La Vitmrtlna .Á disu.lta •n ac•it• con bajo contenido d• p•róxldo u utabl• por 

ll'IJS m•Ns cuando H guarda •n frascos hl•n Cfl"adns, y los ist•ns th Vitamina A m 

llll mismas condicloMs, :ron má.f •stabla. 

En pr•paraclonos th mu/tlvltamlnas, la ca,..lna hidro/izada sola o •n 

combinación con clorhidrato do ctstolna protogo bim a la vitamina A. Aminoócldo• 

como la asparglna, glicina, clstolna, m•tlonlna, ácido glutámlco y trlptofano, no dan 

una bu•na ostabilldad a la vitamina A, para almacenami•nto. 

La establlldad do la vitamina Á d•p•nd• de la natural•za y pH thl m•dio 

susp•nsor y th las conc•ntraclons• th Vitamina BI •n •I caro d• formulas liquidas 

ora/u. S. conslthran condicfotNs óptimas th almoc.namlmto para la Vitamina .A, un 

pH on o/ modio do 6 y un si•toma compuosto do sorbitol - propll•ng/lco/ - gllet1rol 

•ti/alcohol (2: 1: 1: 1), jarab• d• azúcar - gllcorol - agua (2: 2: 1) y jarabe do azúcar -

gllcorol (1: 1), los cualu connrvan un 70% th vitamina A dwrant• 5 m•su (18). 

m. 2 Fuont•s do Vitamina .A 

1.-Fu•nt•s Natura/os.-& oncuonlran •n los t•jldos d• los mamlfaro• sl•ndo •I hlgado 

una axe1la1t•fo•nt• th Y/lamina A, p•"s marinos, •n algvnos rc.s cJ. agua "'6/c. 

(22), •n los frvtos mnarfllos y wgotal•s plgm•ntados como ranahorlos y ,..p/llOC"as 

(2).Tamblén so encu•ntran•n lo• alimentos ta/., como productos láctoos: /ocM, 

croma, mant•qullla y •n la y.ma do hu.va ( 2 y 6 ). 

2.- Fuentes Formoc4ullcas.- En forma farmacJutfca la Vitamina Á pu1th 

admlnfstrarsa en soluciones o ampolletas bebibles, en emulslonss da acef/s dil hlgado 



d• bacalao combinada con vitamina D; y sn combinación con Vitamina C •n gotas y 

so/uclon11s. En pomadas a bas• d• cloruro de Zinc •n ampoll•tas combinadas con 

ncallpto, mentol, guayaco/, y ac•ll• d• hlgado de bacalao (JO), y •n cáp:rula. para 

administración •nforma oral. 

fil.3 .FUnctón Blo/6glca 

ÚJ vitamina 11.,,.. ,../ación con lasfanclon11s thl ojo, •I croclml1nto,/a nproducclón, la 

cllfannciacfón .,./u/ar, la ncl'flclón ""'cosa y las respu .. tas ll'llffUnlS. &copto on el 

caso th la visión, no ss conocen los m•canlsmos celu/or1s rosponsob/GS. La Vitamina 

A mantiene las d/ulas •pita/la/es "" un utado de humedad y ablandamiento. En los 

casos d• daj/clencla, estas c6/u/as •pito/la/as (capas externas de la pis/, n1Wsllmlonta 

dB los aparatos gastrolnt•sllnal, Nsplratorlo y urogonl/a/) se secan y qu1ratlnl:um, 

pudiendo estar rslaclonado nt• procBSO con la protección contra organismos 

lnfacclosos. La Vitamina .A •s nscosarla para al co,.,..rsión ósea d• ostoob/astos m 

ost•oclastos y para la dlforonclaclón y fanclón norma/u d• las ameloblastos ( c6/ulas 

dsl esmalto <Íflnla/) (20). 

a) Función somática.- D.sorro//o y difart1nciacfón do la ostruclllra •pite/la/ y"""""'­

Lasformas th Vitamina.A 1nvo/ucradassor1: rt11/1SO/, nllnllist•ryócldo 1'9tlnolco. 

b) R•producctón.· &.ne/a/ para .,,permatogiMSls, oagi1111sls, d•sarrollo d• la 

ploc•nta y croclmlonto fatal y ""'brlonarlo. 

e) Proct1so visual.- La Vitamina A ,. r•qul•rt1 para la visión "" la obscuridacl y 

poslbl11t11•rtte para la perc.pclón dsl color.La forma activa do la vitamina A m la 

visión as el rettnald•hldo (4j), 



IP.4 M•tabollsmo 

D11Spu's th lo lnguttón d• allm•nto• con Vitamina A y carot•nolth>, tstos son 

lib•rados por la accfón de la p•pslna •n •I utómaga y w1rla. •nzlmm: prot•ollticaJI 

•n la part• svp•rlar thl tracto intutlnaL La• carot•naldes y la• derivado• de VI ramina 

A g•Mralm•nt• n agregan thntro de los glóbulos d• gra.a qu• son despuis 

dispersados •n la part• sup•rlor d•l lnlestlno por conjugación de /os ácidas billares. 

Las ésteres da xantójl/as y Vitamina A qu• so encu•ntran •n las ,,,,,../sla,... llpldlcas 

son hidro/izadas por varias ••t•arasll.! •n /os juga• ptmer9átlco., formándo .. 

carotenoides y vitamina A libres .. Los trlg/lc.lrtdas, fosfollpldos y óstores d• col•stsrol 

son hidra/izadas sn conjunta. ÚJS partlcu/as .,,,.,/sljlcadas resultanl•• son dlfondlcku 

dentro do la capa de las gllcoprotolnas alr•dodor de las mlcrovl/ls de la• c'lu/as 

•pito/la/es do/ lntostlno y d1Spu's son absorbidas. Las •nzlmas do la mucosa do/ 

lnt•stlna delgada convl•rt•n el bota - carolen<1 y el retina/ •n ntlnal. Una wi m las 

mucosas •I r•tlna/ os r,.sterljlcado ( palmltata ) y transportada a·/os qullamlcronos 

linfáticas hacia la clrcwlaclón slsthnlca. Los t¡Mllomlcrort11s llboran sus '•t•ru •n •I 

t•jido adiposo y tstos son transportados hacia •I hlgado para su almaconmnl•nto m 

asaclaclón can las gotitas //pldlcas ds los hopatocltos. El ácido retina/ca (más polar) 

os dlroctamsnr. absorbida •n clr,,,./aclón parta/, sin -bargo na n al-na •n 

hlgado, sino qu• n acnla •n la bilis como un conjugado glucurónlca ( 20 y 24 ). 

TRANSFORMACIÓN DE VIT.AMINA A Y CIROTENOS EN US CELUUS 

MUCOSAS.-

Una WJrt•dad ds foctoNJ• Influye •n la eflcl•ncla de la absorción de carotenalth> y 

vitamina .A, tal•:r como la pn1sencfa ds gro.ro, prot•lna y anrtoxidant•s •n los 

alimentos, la presencia ds bilis y una composición normal de •nzfma:r 



pancroátlcas •n .i lum•n Intestinal y la lnlegrldad de las dlu/as mucosas. O. 

cualquier manera •l ,..tino/ •• absorl>tdo d• fas so/ucloM• mlct1/aN1• por do11rg•nl1• 

tónicos o no lónlcos, la absorción de carot11notd11s par11c11 t•""r 11n ,..qu11rlml11nto 

••pacifico de sal•• btltaru y t11nde a ••r muy lenta. La ejlclmcla do la absorción de 

la Ingestión normal de vitamina A •• 80 - 90 % , con una ltg•ra dtmrtnuclón m la 

sjlclencta con dosis •l.vadas. La •Jlclmcta do la absorción da paqut!IM ca1111dadu ch 

beta- carotsno •• dsl 40 - 60 % y decrece con 1/ tncrsmento de la dosis (14). 

La mayor/a del rstlnol absorbido es esterljlcado con el ácido palmltlco m las 

cilu/aa (38). La coenztma A y ATP son requeridas para dicha esterljlcaclón sin 

mtbargo tambtin s• puede 11.var a cabo la tr~sterljlcaclón con fosfollpldo• y 

algunos otros acl/-donado,..s (12).Part• de/ ,..tino/ pu•de ser oxidado a ,..tlna/chhldo 

y otros carot•notdes de provttamtna A se uMn en una larga cad•na por medio d• 

doblH •nlacH (lS-lS) producl.ndo dos mollculas ch ,..tlnaldohldo (13 y 13).La 

•nzlma qu• cata/tia esta roacclón u la /j - JJ -carot•no - dthtdrogonasa, mztma 

soluble, cuya actividad disminuye con una prole/na Inadecuada. Algunos carotenotdes 

manolúdroxilados puaden producir una mo/icula de retlnaldeltlda por una aclntrlca 

unión d• la cadena de carotsnoldH, ••guida d1 un corl• ch la cad•na. Mucho ch/ 

r•tinaldehldo formado es reducido por la rot/nold•hldor•cluctasa a rotlnol, qu• 

d8Spuis IS osterljlcado. El retlni/.,tsr junio con trtgltc•ridos, fo•follptdos y htaros d• 

col•storol, .ron chspui• Incorporado dmtro ds un qutlomicrón (39). 

La qutlomtcra qu• contleM retlni1'st•r y p•qu•llas canlldads• ch rotlna/ •• 

transportada a trav4s d• la ltnfa dsntro th la circulación g•,..ral. kfuchos 

trlg/tclridos d•nlro d• la qut/om/cra son degradados con n1lattva rapld•z por la 

protaln-ltpasa rvsultcmdo un p•queño pero denso qullomlcrón rsmansnt•. El roslduo 

es removido por la circulación hacia •I hlgado (9). Sin •mbargo, pequ•ñas cantidad•• 
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de Vitamina A son ancontradas an muchos t".fldos; má.Y del 900-" da la vitamina A u 

almae1nada ""•I hlgado (3$). Lafonna a/mac.nada rh vitamina A u probab/.,,..nl• 

un compl.¡o lipog//coprot•lnlco, '"dicho complejo, la vitamina A •• .ncu•ntra •n un 

96% como r•tlnl/isl•r y un 4% como ratino/ no sstsrljlcado (19).Unfo•rt• enlace d• 

t'fltin//-<1ster-hldrolasa •st6 asociada con •I complejo qu•, en pr.,sncia rh un ...,.ptor 

d. prot•lna, hidro/Iza al retln// ist•r y transj/•l'tl •I r•tlnol al aceptar. Un proe1so 

similar ocu"e •n los hapatocl/os. La hidrólisis dsl ~ster u cata/Izada por la ratlntl· 

palmllato-hidrolasa, que transjle"' al traru-T'flllno/ una prole/na fijadora de 

r•tlnol (RBP) (36). •I r•sultanto holo-RBP •s procesado denlro del aparato de Golgi y 

con la ayudad• los mlcrotúbulo• ••secretado dontro da/ plasma (40). 

El RBP humano •S una cadena po/lpeptldlca que pos•• un sitio de •nlace para 

lodo o/ trans-rot/nol. En si plasma, •I RBP forma un compl•jo 1: 1 molar ,..,,..rsib/s 

con pl'tla/búmlna, un lotr6moro, qu• tamblón u aca"8ador de las hormonas tiroideas 

(28). La vuolta d• la holo-RBP "" •I plasma es r6pida. La vida media de la RBP 

asociada con la pf'flalbúmlna "' chango• •• de onc• a dleci••I• horas, ""fonna libl'tl 

u de cua/ro horas. Con deflci•ncla da vitamina A en e/ plasma, el RBP disminuye 

.50%y aparoce •n la forma apo y co,,...cuBn1emen11 aumenta su cone1nlraclón (37). 

La concmtración do RBP aummla on •nfonn•dades crónicas del rillón y .ron 

moderadtzm1111• •l11VtJdos "" muj•f'fl• que toman ••trógeno• an61ogo• a lo• f6nnaco• 

anticonceptivo•. Una nwra malnutrición protolca baja lo• niwl•• de RBP m 

aprrndmadamml• un $0% (31). 

En condicioM• nonnalas, la concsnrración ds RBP •n plasma as 

culdadosam•nt• conJro/ada. La adntlnlstroción J• ácido rwtfnolco como qul•ra qu• 

ua, baja marcadamanle las concsntraciones de RBP mi plasma. & cnz• que algunos 
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mansajeros ( lnclU)'flnáo ácido T8tlnolco) ds los tajldos parlflrlcos, prowe da 

srila/u po:rlllvcu: o Mgatlvas al /ligado para la llboradón odidona/ rh halo-RBP (21). 

Da varios procasos que Involucran vitamina .A , la combinación de trans·T8tlrt0/ 

con RBP m •I hlgado os la más espocljlca. Sin embargo, otros análogos ch Vitamina 

A s• pu•d•n acomp/ojar con RBP m condidottB• d• laboratorio. La adminWraclón rh 

ácido r•tl11Dlco está prlnclpalmmt• •nlazatfa a la seroa/búmina sn e/ suero, la cual 

llBM una alta afinidad con áddos grasos (47). 

Daspuós O. qu• la halo-RBP se une a la suporjlde ds la c'1ula, todo •I tran.>­

r1tlna/ as transforldo al Interior d• la cólula y la apo·RBP TQ$U/tante ,. liberada. La 

forma opo, la cual •nlaza con meno3 fo•na qu• con holo-RBP, pu11ch cambiar :ru 

conformación y unirse proteo/itlcamente antes de su liberación. La apo-RBP 

qu• nos• uno a la pnalbúmfno u //ovada por células 0.1 rlflón y d1gradarla. V.bldo 

a qua la vitamina .A •s comúnm•nl• usada en el tratamiento d1 \'arlas •nflTlnsdarhs 

da la plel, las cMulas epfllifa/as anormales formadas an condiclone3 patológicas, 

pu•den tensr receptores para halo-RBP (7). 

MEI'ABOUSMO Y EXCRECIÓN.· El bata..:arote11D y otros carotenofchs da 

provftamfna .A son convertidos a retina/ "" las cMulas mucosas ch/ fnt•stlna y 

reaccfonss sfmf/ans ocurrm m •I hlgado y an otros órganos. Retina/ y retina/ .,,n 

probabl•m•nt• convertidos rswr:rlb/.,,,ent• en pru•nda da N.AD o N.ADP.La 

ul•rlj/cadón y d•tH•t•rlflcaclón d• la vitamina .A ocurre ate"""'7rnml• '" Intestino, 

hlgado y otro• t•jldos y ,. cata/Izada por dos dlfor1ntu grupos ch •nzlmas, /cu 

ni/estor:rlntetasas y las hidro/mas. (24) 
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Blológlcam•nl•, •I r•llnalchhlrlo u col'fVflrllrlo •n pr•Nnela ria nlcotlnamlda­

arl•nin-dlnucl•ótldo o ad•nln-dlnucl•ótlclo a ácido rotlnolco, qu• pu•rl• ,,.r oxidado 

par m•dlo rl• NADPH a ac. 4-lúrlrorlrotlnolco (17). 

El ácido rotlnolco y sus metabolllos pueden ••r reclucfdo• en sus ca&anas 

oxtrlallvmn•nl• con una p•rdlrla .. cuancta/ a. bióxtclo rl• carbono o fragmento• ch 2 y 
3 carbonos. Ftnalmsnte, una epoxlrlasa puech corrVGrllr ácfclo retlnolco a ácfclo J,6-

•poxlretlnolco (23). 

En ¡¡•neral los prodwctos obtonlrlos qu• tl•non poca o nula acttvtrlacl blo/áglca. 

son ac,..taáos •n orina, sin .mbargo, los pro~ctos d• 0%idacfón que contisMn 

cadBnas Intactas, son excretados •n la bilis. En ultimo caso, la mayorla son prodwclo• 

allt11Mnll polar•• lnc/U)"'ndo beta-¡¡/ucurónlrlos rl• rotlnol y ácfclo retlnolco ( 47). 

Una porción stgnljlcallva d•l retino/ b•ta-glucurónlrlo billar y probablem8111• 

ch otros chrtvados más polaras, es roabsorbldo •n el lnt••llno y rogr .. oclo al hlgoclo. 

La circulación ont•rohopállca d• los dBrlvados dB Vitamina A ocurro th forma 

similar, Mnafracctón slgnljlcar/WJ do/ rotlno/ qu• •• acarroado a los tejidos por m1dlo 

d. RBP •• osl•riflcado y transportado otra w: al hlgado. La •flclencfa do .. to• doa 

m•canlsmos th racfclaj• pu•th ••lar lnflu•ncfado por los roqu•rlml•ntos nutrlclonal .. 

th vitamina A •n condlcfon•• ••p•clflcas (40). 

Cuando ,,. r•qMl•re Vitamina A. •I pa/mltato th .-.tino/ almocmado .. 

hlrlro/l:ado y •I ratino/ libra, se combina con una prot•lna fijadora d• rollnol. El 

compl•jo PFB-rstlnol •• 3"grsgado a la cfrcu/acfón donde .. u"" a la prealbúmlna. 

este complsjo es transportado a la clrculacfón hocfa tejidos efactores que po•1111 
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raCflptor•• up•cl.flco• para la P.FR y •l r•tlna/ •• transferido lnlrQCfl/u/arm1111t• ltacfa 

o/Ta protolna fijadora do rotlnol th cito.al (PRlC). El complojo PFRC-rotlnal 

probab/.,,,•nl• lrmuporta •I ro tino/ hDsta.., sitio de acct6n fonctona/ •n el lnlorior de 

la célula (23). 

La Vitamina .A u ocrotada por la orina y las !i.cos foco/os prlnclpa/monl• m 

formad• ácido rotlnolco y otras formas no Identificadas (J,32). 

m. 5 Vitamina .A ' deficiencia r toxicidad 

La chjlclmcta de vitamina .A g.,,.ralm•nt• u end/rmlco y ocaslona/msnts aparoco m 

soci•dac/Bs dosarrolladas en poctontos qu• pac/Bcm de mala obrorcl6n, du6rdm.s de 

lransport• o •nform•dad .. ch/ hlgado. La toxicidad genaralm•nl• ocurre con d aburo 

th mpl,,,,.•ntoct6n o l•rapla con vitaminas. 

Como sa ha demostrado en la literatura, •n •I motabolismo de Vitamina .A y 

homsostasls d•I rotlno/ 1111 m•ro, la concontracf6n ch retino/ •n suero es regulada 

uoctamente si los almac8Ms del hlgado están en concontractonos j/sfo/6gicas 

adocuadas (20-300 mlcrogramoslg do hlgado), sin tmrbargo lo• ntwlos th su•ro son 

Indicativos del ostado do almaconaml•nlO do vitamina .A, s6/o si oxlsto dimtí1tMcl6n o 

ocoro th Vitamina .A. Con una thjlclencla margina/ ocurre un dallo "" •I lojlda 

psriflrico ant•s do qu• los cambios 1111 los ntw/8S de retina/ •n suoro ocurran . .Al 

principio de la hlpervltamlnosfs .A los cambios en los nlwlu do vitamina .A m 

suoro tamb1'n ocurren tarde. Es por osto qu• lo det•rntlnacl6n cla vitamina .A en SU•ro 

no da ninguna lnformact6n .abro las raservas de vitamina .A •n hlgado (16). 
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fil 5.1. Deflcitmc!a 

La chj/citmcla H. ha u111dtado 11Xlmsam•nl• m anima/u y humanos, los signos 

primario• lncl">'W" pirdtda d• ap•llto, Ct'flciml•nto d•flciMJ•, bajo rulsltmefa a 

lnfaccioMS y N1spu .. 1a Inmunológica chjlciant• (50). &tos slntomas son lchnllflcado• 

cuando la concmtraclón ch vitamina A •n plasma MCtlfl d. 20 a 50 

mlcrogramos/dl. Con la d•flcltmeia OCllrt'fl bratlntzación th lo• l•jldo• •pll•llalu m 

los ojos, glándulas aócrinas, tracto gas1rotn1 .. 11nal y g•nllm1rinario con la rwducción 

ch NCt'fltación ch cilu/as d• la mucosa. Los cambios m6s tardlo• m animo/u Incluyen 

altoracloM• •n •I si•'""'ª Mrvloso, cambio• hamatopoy411cos, ••l•rilldad, 

malformaclonos conginllas y fina/mente la mu•rt• con lnfaccioMS NCUndarias. En 

humanos los signo• c/lnlco• más Importantes son las mantfutacioMs ocu/on1s (13) 

ill.5.2 Manlfsstaclones oculares 

La :utroj/almla u •I casa más común d• c.1guera •n ni/los m todo •I mundo. Una 

osllmaclón t'flcimta, st1gl•n1 qu• aproxlmadam•nl• 250,000 nlllos conh'Oal 

anualmants 11sta •nfarmfldad. Muchos otros sufnm por una malnutrldón prot"ln­

.,..rgitlca (PEM) como marasmo o kuasiorkor, lo mortalidad th JO • 20% utá 

relacionada con paclentu qu• st1fren d• xsrojla/m/a. 

La x•rofla/m/a ha sido rwconoclda como •ndhnlca en muchas ciudaths ch/ sur 

y esl• ch Asta y part• ch Lallnoamirica y nclent.,,,•nl• m cludaths d• Afrlca y M•dia 

Oriente. En •stas zonas la :xsrojla/mla •• causada por vl,,,s trayendo .. rlo• •factos 

en la nutrición d• los ni/los (48). 

En muchas ciudad•• desarrolladas los wg•tales no son suflci•nt•s, •n ••tas 

circunstancias los niltos p11quñlos, y las muj11rt1s •mbarOUJáas y loctant.s son 

espacialm•nt• afactodas. Y no es que las frutas y vegetalf'ls no tt pu11dan obtenar, /~ 



d1j/clsncla ocurra port¡M• aunque lm alta. zona.1 endimlca. ... 16n situadm .,, Zon<B 

troplcalu y subtroplca/u, si problsma radica en t¡Me la madf'tl tiene una allmenlaclón 

a hase d• ª"oz, trigo, malz y papas qu• cont1s1U1n nada o casi nada J. carot•nos 

lnc/U)lflndo ssto sn la dista da/ bsbB a sdad temprana. La /1chs dtJ vaca no es rica en 

vitamina A y •I lncnmsnto •n el nJt¡Msrlmlsnlo durant• si c,..clmlanlo y durante 

lnfocclotu1s, no puede ser cubl•rto sin una suplnumtacfón. 

Sin embargo la xsroflalmla B3 prlmerammt• ocasionada por una mala 

absorción en la slnlelfis da RBP. La dieta dtJ grasas •s necesaria para •/ ,,,.tabollsmo 

y absorción da carot•notd .. y vitamina A sn e/ lntastlno (19y 41). 

IQ.5.3 Mantfiistaclones somáticas da la daf/clencla d• vitamina.A 

Cniclmlsnlo y dssarrollo.- En animales exp•rlmenla/ss, una doj/clencla tnrprana 

dtJca• •n una oomp/eta lnl•rrupclón da/ crecimiento. Estas condtctonss resultan de 

una rsducclón sn •I consuma do allm•nto anorexia}, '11'• sn BSt• astado no está 

asociada con una distorsión en el gusto y en e/ a/fato, las cual .. si ocurrlrlan con una 

d1j/clsncla crónica. En nlllo3 lactantes o •n cf'tlclmllnlo, la determinación dtJI 

crsclml•nto sstá asociada con una dej/clsrwfa d• vitamina A. lnfacclones a la par con 

e/ cracimlenlo, ocurren comúnmente junio con otras d•ftcienclas en nillos con nlwles 

bqfos d• vitamina A . 

Pis/.- La nispu•sta dtl la pi•/ a la daj/cl•ncla d• vitamina A os difannte en ni/lo• )1 en 

adultos. En adultos la l•sión más común es la hlp1rbraton• )1 va p,...-dlc/a .)"o 

acampallacJa da QC11B. Estas /ssfOllBS prsva/•CBll In ÓNIOS M /a piel t¡Me COntfmen 

varias glándulas sebáceas.Estas lsslonas no son comun11s crn nlltos. 
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S.nsación.- La d•flci•ncla d• vitamina Á pu•d• causar cambios m•taplástlcos •n el 

pu•rco do GuiMa. Anormalidades •n •I gusto y •I olfato, pu•den contribuir al 

d•crmnento •n la lng•sllón d• allnumtos que ocu"en con deflci•ncia d• Vitamina A. 

Hematopolesfs.-La doflci•ncla d• vitamina.As• ldflnlljlca como la causad• la anmnia 

d• Wolbach y Haw•. .Algunas ostudios mu&Stran qu• uno rápida disminución de las 

rws11rvas de vitamina A, produce una s11VSra ano rufa; dlsmlnuyg la lngasta dfl agua, 

qu• reca• •n la reducción d•I volumen d• plasma. La anemia por dsflci•ncia d• 

vitamina Á es acompallada do hlpofo"smia, qu• ss un almacenomlonlo anormal d• 

hle"o •n el hlgado y •n paquellos niveles on la circulaclón. 

R•sfst•ncia a las infoccionos.-La doflci•ncia lncrsmsnta la suscspllbilldad a 

infocc/ones, espscialm•nt• r8Splratorlas y digestivos. Los mocanlsmos lnrmmológlcos 

no son efectivos, disminuyen la slnt•sfs d• anllcu•rpos y las células d• la Inmunidad 

S. plord• la prot•cción opl18/ial y la socroción mucosa favorocs la psMtraclón de 

microorganismos •n •/ tracto respiratorio " /nlostinal. Una Inanición ganBral /avorace 

•I crociml•nto d• organismos patóg•nos. 

R•producclón.-En anima/es la dsjlcisncfa do Vitamina,( lleno un •facto adverso •n la 

,..producción. El •facto más aparent• es uno doflci•ncla uvera qu• ovlta la 

concopción, causando la absorción o roabsorción d•lfoto (4J )1 JI). 

En anima/os procluc• cambios en •I pi""º• la absorción d•I fluido 

et1,..bro•splnal y uno contracción intracraMal. En fotos d• co,,.¡o se procluet1 

hldrocsfálea. 
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m5.4 Toxicidad 

La slntomatologla th la toxicidad varia consld1rabl111n•nt• d•p•ndlondo de la odad, y 

th la duración del consumo 11Xcoslvo do Vitamina A; los niños p•qHños son 

espocialm•nt• susct1ptiblos. La toxicidad so pr•s•nta con presión lntracrcmotJI, vómito, 

dolor de cabeza y osrupor (26). 

Los prlnclpalH slntomas d• ./a toxicidad lnclu)'Qn anorexia, r ... qu•dad, 

tÍflscamaciÓn tÍfl /a ple/, comrnón, calda JB/ cabo/lo y Crtlciml•nto ÓO 1ma mmrbrana 

qu• rodoa al hu•so, aclelgauzmlonto th los hu.sos p•qu•ños th la mano, pllS y huesos 

largos, alargamiento do/ hlgado o bazo y muchas voc•s papllodema, visión clobl• y 

rumor cerebral. La conCGntraclón Je vitamina Á •n plasma aumenta a 200 

mlcrogramosldl. (44). 

La hlp•rvilamlnosls so prosonta con 300 mlcrogramosldl de plasma. Un 

prolongado y BXCflslvo consumo de zanahorias, naranjas y •splnacas, estó Implicado 

con uno alta conc•ntraclón d11 vitamina .A. 

La htp11rcarot11nosis 11s ocasionalm•nte Tflportada en Jiab11tss m•lltu.s, 

hipotiroidismo y anorexia norvosa (27). 

m 6 &paraclón V cuantlOcación de vitamina A 

Para las det•mrlnacionos do vitamina A, en cualquier mátodo qu• so siga, se 

pueden presentar lnter:for•ncfas debidas a carotimoid11s, grasas, ceras, compuestos 

lipldlcos, ast•rold•s , otras vitaminas liposolub/os, lsóm•ros o productos da 

oxidación da la vitamina .A. y oditi\'OS presentas sn si mal11rial que se va a analizar. Si 
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las cantidad•• d• lipidos o material .. de lnt•rfarmcia son rolattvam•nt• bajas, como 

•n el caso d• suoro sanll"ineo, :re pu•d•n obtener resultados satisfactorios 

rompi•ndo el complejo protelna-vltamlna por desnaturalización con alcohol, ••guida 

de una "'tracción con un soiwnt• que solubilic• la V/lamina A. Incluso si la 

cantidad de llpidos no es tan grande, comparada con la cantidad de vitamina A, 

como en el caso del hlgado, no •• nqulere d• una dig•stlón alcalina (J). 

Para muchas muestras, la hidrólisis alcalina o saponificación •s r•qu•rlda 

para conwirllr lo• retinol•st•r•s en retino/, de .. ta forma, la materia saponlflcabls 

•• descartada en la fracción acuosa. La digestión alcalina, al mismo llmrpo rompe 

gelatina, pectina o matrlc,. similares que estabilicen los productos de vitamina A, 

con la.finalidad de liberar los ••t•r•s de r•tinol, por madio de la hidrólisis y la 

1?Xtracclón. SI la forma de vitamina A pro'8nt• •• desconocida, o hay más de una 

forma presente •• requiere de la hidrólisis alcalina. El dim•lfl sulfóxido, agua 

calitmt•, glicerina o soluciones de fosfatos, han sido usadas para tratar de lib•rar 

la vitamina A de las matrle1• •stabiliiadoras (1). 

SI •• encuentran peque/las cantidades de carotsnold•• en el mctracto 

obt.ntdo de vitamina A, la corncclón pu•de ser hocha por msdio d• un """">"' 

colorlmitrlco. Orandu cantidades de carollnoides pueden .,r nmovldas por 

cromatografía •n alúmina, magMsta o sllica gel. Mat•rlales j1uor11s~nt11s 

irnlwvant .. •n •I 1?Xtracto, como el jltoflueno, puedm interwnlr •n los mitorlos 

jluorométrlcos. Est•roid•s, otras vitaminas y productos d• descomposición intorfl•,..,, 

m las d•termlnaclones esp•ctrofotométricas, y la cromatografia en columna no los 

remul1Vfl sall•factorlam•nl" Una vantaja da los •ns">"'• de HPLC •• qu• la vitamina 

A puede ser separada ds sustancias con las que ss sncuenlra inlimamente 

rslacionada1 ssleccionanJo la columna y el sistema de solventes adecuados (1). 
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1I1. 6.1 Mótoclo espectro(Otométrlco 

Principio.- El lrans-,.tlno/ •n lsopropanol prosonta absorbancla máxima a 32.5 nm. 

La acilación a la longitud do onda u directament• proporciono/ a la conc•nlración 

th la vitamina A. La cantidad lota/ do vitamina A, pu•do sor d•t•nninada si H 

conocen, la concontración, •I grado do acitación, •I grosor do la celda y •I factor (•/ 

wilar th F ,.com•ndaclo lnt•maclonolm•nt• es 1,830 y es vá/iclo i'mlcament• para 

R•tlno/ puro en lsopropanol y pu•d• ser aplicada o sus esteros, sólo después de 

saponificación). La cur\la d• absorción •n •l ultravlol•ta, •n los ester•s d• vitamina A 

en lsopropanol se •ncu•ntran •ntr• 326 y 328 nm. El factor utilizado para conVflrtlr el 

coejlclent• th atlnción •n vitamina A •n est• caso u de l,900 (-13). 

D'1safortunodam•nta 11st11 método únlcam•nlfl put1de nr utilizado, cuando n 

tl•n• la corteza de qu• no hay otro substancia pr•sonte qu• pu•da absorbor lu• onlr• 

300 y 3.50 nm; porqu• H obt•ndrla un falso valor th vitamina A al obl•Mr una 

"absorción lrrolevant•"· Para sup•rar uta absorción lrr•levant• Morton & Stubbs 

hlcloron una corrocción midiendo lo absorbancia o 32.5, 310, y·334 nm. 

Hl.6.2 Métoclo Ouorométrlco 

Principio.- Este método d•p•nde d• la concentración d• Retino/ para m•dir la 

vitamina A cont1mldo. Un atracto de la muestra os oxcitaclo por radiación a 330 

nm y la •misión jluorescent• es m•dida a 480 nm. El sulfato d• quinina pu•ch. sor 

usado como 11stándar ncundarlo para calibrar 11/ Jluoróm11tro •n cada nrl• J. 

dt1t11mrlnacfones. 



20 

Las meclicioMs fluoromitrlcas, con fr•cu•ncla son más •sp•clflcas qu• las 

mocliciams por absor6ancta porqu• muchas substancias qu• absorben en la reglón 

do/ ultraviolota. no pros•nlan fluorescencia. Do todas formas, •n atractos de 

clifarwntes lfpos d• muestras (sangre), las substancias fluoresc•ntcs se obtle1U111 

despuós de una hidrólisis a/calina, 6:JC/racción son solvmtes orgánicos y 

cromatografla, o haciondo una corrocción a la fórmula (1). Sin llmhargo •• ha 

demostrado que o/ motado puode sor aplicado, midiendo e/ Retino/ di"'ctcmumt• en a/ 
suero, sin nt1cestdad Je hac11r una 11Xtraccfón prwta con solventes orgánicos. El éxito 

on la aplicación de este método depende de la relath>a alta fluorescencia d•I complejo 

R•lfno/-RBP a la longitud do onda de excitación de 335 nm, comparada con la de 

Re/fno/ libro. Debido a que o/ suero sólo tia,,. que ser diluido antes de medir la 

fluorescencia, ., costo de los reactivos es mlnlmo (//). 

El método os útil para análisis de rutina de control da calidad y m n/wz/ 

nutrlcional Je lecM entera o fortljlcada, y productos lác111os, ya qu11 •n flS/os 

productos hay peque/las canlfdades d• productos de lnterfaNlncla. La parte de 

vitamina A que corresponde a carotanoides de pro-vitamina A 1IO puada ser mee/ida 

por osl• método(/). 

W.6.3 Mótodo colorimólrlco 

/) Triclo"'ro do an/fmonlo. 

Principio .- El método esta basado en la medición del color arul obtenido como 

r11S11/tado do la reacción ch vitamina Á con si tric/oruro de antimonio (o algún otro 

ácido áe Lowis). La absorbancia •n este complejo "" encu•nlra alr•doclor do los 629 

nm y está en fanclón de la concentración do vitamina A. Lo lectura es 

esencialmimte para Retino/, los isómeros da Rfltino/, o ReHnfl éstsres pueden ssr 

detenninados, paro los coloras dosarrollados por Ratinaldehido, dohidrorotino/ y 
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compuestos slmtlar .. pre,.nlan absorbancla máxima a longitudes Je onda mayores Je 

360 nm. Los carotenoldes reaccionan más lenlam•nt• qu• la vitamina A. formando 

coloración wrd•--cnulosa qu• absorb1 a longitudes de onda más cortas, por lo qu• •n 

la aplicación d1 1st1 método /os carotanotdas tferum qua ser prwlamente eliminados 

(1). 

El mótodo es utlltzado por su stmpltcldad y rapidez y para evitar 1/ uso da 

so/Yllnt•• caros, volátil•• o tóxicos, al mismo tiempo que da resultados satisfactorios; 

sin fU11bargo el uso d1ll lrlcloTMrO d11 antimonio como rtJoctivo, es corrosivo y deba nr 

usado con mucho cuidado y pueda ocasionar Jallos al •quipo; la formación da/ 

o>elcloruro Jo antimonio, haca muy dificil la llmpleza Jo/ aparato y Je las celdas y por 

si faera poco el color azul que N forma ss mil,)' inestable y u n11c•sarlo tomar la 

l•ctura entre los j y JO primeros st1gundos daspu4s Jo la adición Jo/ roactlvo (18) • 

.Alguno• puntos crlttcos Je/ motado son: llbortad Jo la mezcla con trtcloruro da 

antimonio, un fotómetro bien callbrado, qua Já lecturas directas y con baja Intensidad 

Je radiación a 620 nm (1). 

2) .Anh/Jrldo maleico.- El anh/Jrido maloico reacciona con todos /os isómeros trans y 

9-cls isómeros, para formar aqu1/los compuestos qua no Jan color azul con el 

tricloruro Jo antimonio (1 .5). La actividad da la mezcla Je Isómeros Jo vitamina .A 

pu•do st1r calculada tomando en cuonta las rotativas blopot1nclas da sus 

componentes. ya qu• primero N hace r11accionor la mezcla con anhldrldo maleico, 

qu• roaccfona con los cls y trans-lsóm1ros formando un producto adiciona/ qu• evita 

la reacción con el trtcloruro da antimonio (1). 
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/O. 6.4 Cromalo¡rafia de llquidos de al/a presión 

Prlnclplo.-Es e/ mlllodo más nulr\>O para la del•rmlnactón de vi/amina A. Las 

principales ventajas del mlllodo son: la re/affva rapld•z, bu•na separación de los 

componen/es, algunos cos/os y p•llgros so reducen debido a las pequeFlas canlldadu 

de r•acttvos qu• son utilizados, /os isómeros puedsn ser separados más fácil y más 

flXDclam1mt11 que con otros métodos; 11/ método puede ser modificado • Incluir otras 

vi/aminas liposolubles, Incluyendo los carotenoides de prOv/lamlnaA (4). 

Las mues/ras son preparadas, hidro/izadas y BX/raldas en forma similar a los 

métodos ant•rlorm•nts mencionados. Una pequeña alicuota á•I sxtracto que conti•ne 

vitamina A es Inyectada en una columna corta y de diámetro pequ111Jo, mnpacada con 

pequeñas y finas partículas da/ absorbente; la vi/amina A as rópldamenta aluidas por 

una mezcla de solventes a presión. .Al mismo tiempo que los componmtu son 

absorbidos, son monltor11ados y medidos contlnuamentB por un 11sp11ctrofotóm11tro; 

parl• Integral de es/e aparato.Los resullados son oblenldos gráficam•nle y los 

componentes son identificados por los timipos da r11111ncfón á11 los picos de llución 

comparados con un estándar conocido. Los datos de la gráfica son usados para 

calcular la conceniractón a son dados por una compuladora Integrada (3). 

La vitamina .A y sus derivados se encu•ntran en la naturaleza como compuestos 

qu• tienen rangos muy diforenlos de polaridad o como compueslos no polares como 

los Úl•r•s y •I ácido rstlnólco y .sus derivados so/uh/11s sn agua (N1tlnol beta 

glucurónidos).· Debido a es/o, e/ análisis d• retino/es en /ejidos biológicos da un 

exce/enl• ejemplo de la aplicación de la cromolograjia de liquido• de a/la polaridad 

en una sola corrida (J 2). Otro ejemplo de la ap/icactón de la cromalografia de 

llquidos es en la det'1rmlnaclón Je retinol, a/fa·tocofarol y htJta-carotsno 1rn suero 

u/l/izando longitud de onda programada u/1rav/o/e1alvtsible y d•t•ccfán 

ampcrométrica-11/11ctroquimlca con un e/sctrodo da carbón (25). Lo cuantificación ds 



vitamina Ay E •n mu1slras d1 su•ro o plasma pu•d• s•r d111rmlnada por clarificación 

y HPLC; las prot•lnas d1I suero son d1mo1Mralizadas con la adición d, ac11on11r1lo 

cont•nl•ndo ac•tato d• alfa-tocofarol (•stándar Interno) y las vitaminas son .xtraldas 

mbsecuentmnent• con una matriz orgánica consistente en acetato de etllo:butanol 

(1: J) sin necesidad d• 1Vaporar los solwntas orgánicos, y proc1diendo d1spués a la 

1lución ch las muestras •n una fa" móvil de m•tanol-agua (9J:J) (33).Un método 

muy rápido y muy s•nstbl• qu• mrist• para la d•l•rmlnaclón do vitamina A y ac•tato do 

vitamina A es la utl/i:aclón da HPLC con un dotector jluorométrico. La d1tocclón do 

.. tos dos compuestos so puod• hacer a la /ongltMd d• onda d• .xcltación da 348 nm y 

d• '1Trlfslón do 470 nm. Las mu•stras de plasma son omplaadas para vvaluar la 

.xactttMd, reproducibllidad y apltcabllidad do/ métodoMenos d• un nanogramo de 

vitamina A en el plasma puodo s•r cuantificado por m•dio d• 1st1 mótodo (8). 
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IV. PARTE EXPERIMENTAL 

El ap1rlmenlo se hizo con 11 objelo de probar el comportamlenlo de absorción do la 

'Yllamlna ..4 conlenida •n la formulación desarrollada •n 1s1e lrabajo, comparada 

contra otra d1 r•forencia, ya ralstent.a "" e/ mercado. 1As dos fórmulas mencionadas 

cont1m1n la misma cantidad de lngrt1dlen/1 aclfvo. 

& lmportanJB mencionar que por razones da ssgu ridad d" los laboratorios 

involucrados, de aqul en adelante la fórmula desarrollada para es/e trabajo se 

llamará ds ''prueba", y la fórmula qua ya BXistB en el mercado y que será lomada 

como comparativa, sB le llamara de "referencia" 

IY. I .Aparatos v materiales. 

• F1uorómatro 

- Cenlrifoga 

-Mlcroj1rlngas d• .SOO ul. 

- Tubos de c1ntrifoga de 2 mi. 

-Agllador mecánico. (borta) 

-Plpolasvolumilrlcasd• O . .S, 0.1 y2.0ml. 

-Plp11as graduadas de 10 mi. 

- Tubos d• •ns">"' 

-J•ringa vacutaln.r 

- Tubos vaculaln.r 

-Jaulas de acrllico con lapa y fondo de malla de metal.(/lg 1y2) 

-B1b1doros ospecial•s para 11 lipo de jaula a u/illzar. 

- Tijeras do dincc/ón 

-Tabla do disección 

- Homogenei:ador para tejidos. 



-~. 

F1g I • Jmdas rnrlw1rl11nll'<: dí' acrtlico con tapn rlr mn//n de metal .'' hcbt!dcros 

cv,ccinfrr 

Fig ! · J-'1ndn r/(' rnrrlln d1• m1•fnl que <'\i'ta 'P"' lm· rmmm/1·~ ,.<' ctmw11 lm· h1'<'L'S 

fécnlt!:10. 
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IV.2 Material Bioló¡ico v reactivos. 

-Ratas macha de la cepa W'istard• 21 +1-J día de nacidas. 

-Agua 

- Fomrúla de Vitamina A hidromiscibl• de prveha. 

-Fórmula de Vitamina A hidromiscibls de refor•ncia. 

-Tiamino 

- Pirldoxina 

- Pantot•nato de Calcio 

-Acido Nicotlnico 

- Colina ( clorvro) 

-Biolina 

-Acido Fálico 

-lnositol 

-Acido p..,,,,ino bsnzóico 

-YitaminaK 

- Vilamino B/2 

-Alcohol 9Jo. 

-AcidoAcdtico concentrado. 

-Caselna 

-Acsil• de semillas de algodón 

-Sacarosa 

-Almidón 

- L-Melionlna 

-VilaminoD 

- Carbonato de Calcio 

- Fosfato dihásico de potasio 

- Sulfato de Magnesio 
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- C/o"'ro d1 sodio 

- Citrato forrico 

- Yoduro d• potasio 

-Sulfato d1 mangOMso 

- Sulfato d1 cobra 

- Clo"'ro do Zinc 

-Etanol 

-Haano 

/y;3 Disello del experimento 

Para el experimento se utt//UJron ralas macho roclén deslatadas do la raza Wistar, ~on 

un peso promedio da 56 + 1- 5 g. 

Poro al •ns">" so utilizó un lota da 48 animales colocados enjaulas do acrillco 

(flg. J) con fondo cÑ malla.A/ Inicio do/ por/odo ""P•rimontal, so sacrificaron nis cÑ 

estos animales, haciéndolas primero una punción cardiaca para la obtención cJ. 

sangra, y después dacopltándo/as para hacer la disección y obtener 1/ hlgado (flg. 3) ; 

y so obt11vioron las J 2 muestras necesarias poro la determinación do Vitamina A en 

hlgado y suero por método jluoromótrico, ya qua o/ hlgado es a/macón do la Vitamina 

A y la san gr• ol w/ilcu/o do lo misma. Dichos muestras faeron guardadas al abrigo de 

/a/uz. 

Los 42 ratas restantes faaron alimentadas ad libitum (flg. 4), por seis semanas 

(porlodo cJ. dopouparaclón qua so considero sujlci•nto para quo las ratas consuman 

sus rosrvas d1 vitamina A ), con una e/iota caront• do Vitamina A pero adocuada 

cuantitativa y cualitativanumte en todos los otros nutrientes •senciales para la rata. 



Ftg 3.~ E.\tr(aYlon dt' !11g11dti pnra la \•rtlorttcttJtl dt• pa/n11tct10 de rl'tHW/ t'n !.ul.'ro 

F1~ .J.~ Rat,,., a/rm,•nuula.) ad hbitum t'On una dwta can•ntl' de \1tamrnn A 
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Los compo,,,.ntes do •sla cltotafa•ron: 

-Cas•lna 18% 

-Aceito de semillas do algodón .S% 

- Sal•s Ml,,,.ralos 4% 

-Sacarosa 10"-' 

-Almidón 62.7% 

-L-M•tionlna 0.3% 

-VitamlnaD 0.4% 

- Solución ds Vitaminas: .SOm/lkg 

+ Tlamlna 0.6 gllt 

+ Piridoxina 0.6 gllt 

+ Pantot•nato ds Calcio 0.6g//t 

+ Acldo Nlcotlnlco l.Ogllt 

+ Colina (Cloruro) 30g//t 

+ Blotlna 2mglll 

+ Acldo Fálico 4 mg/11 

+ Inositol 8 g//t 

+ Acltlo p-amlna b•nzólco 6g//t 

+ VilamlnaK 1 mg/11 

+ VilamlnaB12 0.6mg//1 

+Alcohol 9.So 840ml/// 

+ Acltlo Aciltco Conconlrado 100 ml//1 

+Agua Doslllada C.S.P. lOOOml 
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Composición d• sales miMra/,.: 

• Carbonato d• Calcio 32 . .5% 

•Fosfato dibóstca d• Potasio 3.5.0% 

•Fosfato de Calcio 8.1% 

•Sulfato de MagMsio 2.9% 

•Cloruro d• Sodio 18.2% 

• Citrato Fírrlco 2.9% 

• Yoduro de Potasio 0.08% 

•Sulfato de Mang01Ulso 0.27% 

•Sulfato d• Cobre 0.03% 

Para la preparación d• la vitamina, se hace una solución al mom•nto de la 

preparación del altm•nlo, con obj•lo de facilitar su inl•gración con los demás 

elommlos de la dieta. & disuelve •I lnositol y el ácido p-amino benzóico •n agua 

thstllada call•nl•, luego s• añad• el resto de las Vitaminas disueltos en otro volumen 

d• agua destilada . Alladir el alcohol, el ácido acético y llevar a \'Olumen con agua 

destilada. 

Los compoMnlos do la dieta chben do Nr pesados culdadosam•nl8 y chspuís 

integrarlos p•rfactam•nt• •n una m•zcladora para angurar su homo&aNiJad,· 

pos,.rlonn•nl8 ,,. formo un granulado y N hac•n trociscos C'On la macla, para qu• 

pu•dan nr roldas por los ralas. Las dietas d1b•n nr man11nidas •n un lugar fnSC'O y 

•n nciplenles "rrados para su mejor conservación. El a/lm•nto s•rá colocado 

post•rlonn•nte •n la parl• sup•rlror de lo jaula para qu• pueda ser tomado por los 

animales ad-ltbitum. 
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Al final ds las sois somanas do consumir la dieta libro ds Vitamina A, ss 

sacrij/corán seis anima/os al azar ;y so dotsrmfnar6 sn si/os rol/no/ on hlgodo ;y .,, 

.svero, para comprobar la conc•nlración ds vitamina A •n los animalt1s Jespu's ch/ 

porlodo do dopaupsraclón. 

El rosto d• /os anima/os so distribu;yoron sn tros subg111pos al azahar, do doce 

anlmal•s cada uno. Los trataml•ntos do cada B"'Pº son los siguientes: ( jlg. 5) 

GRUPOJ: 

Dista A. Dieta sin Vitamina A. Esta dieta contiene todos los nu· 

trl•nt•s d• la dieta aoptuando vitamina.A. 

GRUP01: 

Di•taA + 10% •np•so ds sacarosafortlj/cada con 15 ug (50 U.1) 

de vitamina Á, la cual fo• agregada en e/ momento de dar 

e/ alimento a los anima/es. Esta dista contlo11B laformu/a a pro­

bar. 

GRUP03: 

Dista C. Dista control con Vitamina .A. Esta Dieta conll•n• 10% 

•np•so do az.úcar fortlj/cada con 15 ug (50 U.1) d• VltamianaA 

de ,..fa,..ncla por gramo de tmicar. Esta dieta contft1ne la 

fórmula d• rsforsncla. 



Flg. 5 ~ Srl'nrnC'fon dt' lo<: nnrmalt's d(I anu•rdo a la di(lfn C'orr(lsponrlienll!. 

Las ratn'r se ahmPnlflron C'On c.<rta.<r dictas por un penodo dt' .S srmnnas y seis 

an;ma/p~ dr C'ada grupo st! snC'rijlcaran en C'ada periodo por decapitaC'ion n las .3 .. ' ' 5 

semanas de iniC'fada la prueba. 

Los parnmetros a e\'a/uar son: peso corporal, peso del htgado, retino/ en suern 

sangrtmco y rctinof _cm h;gndo. 

l>urnnrr. el p«'riorla del experimento r J / semmun J sr P'""ª" la.~ raw\· do'!; ''ccc.\· 

por semana.,\' se rt!gistra este ¡if..sn C'Omo una medida de t:ontrol . 

• S'e considernril el ens~<r> .<ratiefactorio , numdo Jos patronos de C'rcrlmicmro .. ''do 

rccuperaC'fon de retino/ en hJgndo son m~'Or o Igual al 95% de los rt'.triltados 

oh temidos on In prcparnción de palmftato do Vitamina .A do rt'fcrcnC'fn. 

RI .-:igiticntc esquema muestra In distrihudón )' los pcrrodo"'I dC' sncrijlrin de lo.to 

m#mnlcs en cxpen'mentnrio'1.'( jlg. 6) 
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DIETA B 
,......,. ,..._.. 

BSEMANAS >SEMANAS 2SEMMIAS 

TO T1 T2 TS 

DIETA A 

·-- .... 

DIETA C 

Fig 6.-Dlstribuclón Je anima/es y ll•mpos Je acuerdo al protocolo original. 

IV.4 Va/oración J•I Palmitato J11 Retino/. 

Para la valoración ds rstlnol, tanto sn suero como 4n hlgado, ss 11//gtó 11/ 

mitoJo fluoromitrlco, considerado •I más aJ•cuaJo y ssnsibl• a la concsntraclón Js 

vitamina .A. Bn las muestras que se van a trabajar, ya que ss pu•d• dt1tBctar hasta un 

microgramo J• r•llnol por gramo o por mililitro Js mu•stra (1). 

IV..S M•toJologla 

ºNaúl: Todo el mitoJo fluoromlJtrico, se /lavó a cabo con material protsg/Jo Je lo luz. 

J ... 1As ratas utilizadas para t1l musstrso son posadas pnrvtamsnt•, nrgfstrando sv 

psso. 



:1.· Se ancs~csfan las ratas con etcr, ~v enseguida se hace una punción cardiaca para 

obtener las mucStras· de sangre. 

J .... Una \'OZ raali:ada la punción cardiaco, los animales son desnucados y 

disacc/onados, con al fin da extraer el hígado Cfig. 7). Despuos do qua al hlgado os 

cxtrajdo da/ animal. os colocado an un \•aso da praclpftados tapado, so pasa y so 

com.·on•a an hialo soco, mientras se trata para !.U \'a/oración. (flg 8.J 

Fig. 7.-Rata desnucada. para roali=ar la cxlraccion do/ hígado. 



Jl 

Flg. 8.- Hígado extrardo y listo para ser homogenei:ado . .AnMs de esto es pesado y 

conservado en hielo seco . 

./.· Una \'C: extra idas las muestras. la sangre se incuba a .3 7 grados C durante 30 

min., para obtener la rctraC'cion del coágulo (fig. 9); pasado este tiempo. los tubos so 

contrlfagan a J,000 r.p.m. durante 10 min.; el coágulo so desecha yo/ suero so guarda 

on tubos do cn.\·aya tapados .v se coloca en el rcjn'gcrador. El hígado so posa y .\·a 

homogoni:a con una soluclim buffer do fosfatos (S.B.F.)O.S M al JOOA pi" ; el 

hamogonoi:ado debo lanar un pH = 7.S. 
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1 

Flg. 9.- &traccfón de sang.-. por punción cardiaca, para despuós obtensr •I coágulo 

por retracción del coágulo. 

J ... Medir una a/icuota clo J mi. del homogcncl:ado y transferir a un matra: aforado 

da JO mi.; aforar con S.B.F. 

6.- En tubos áa •nsa;¡• áa :J ml, con tapón y morcados como HJ, H2, SI y S2 

adicionar: 

• A los tubos morcados con •I no. J adicionar 60 u/ de una solución estándar de 

palmltato de Vitamina A contMlando 0.9 mglml. 

- En cada una de los tubos adicionar 0.5 mi da hígado homogenl:ado y suero 

rasp1etivamontt1. 
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7.- &tra1r por agitación con 0.5 mi. de •lanol cada 11no de los lllhos para pr1clpltar 

las prot1ínas d1 la sangl'I, duran/o J.S mln. 

8.-Hac•r 3 -ramones d• 0.5 mi. da "-ano c/11, agitando duran/• 15 mln. m cada 

caso; j11n1ar los atrae/os orgánicos, para l/BVOr a 11n vo/umsn fino/ J. 3ml (volumm 

tu1Ct1Sarlo para pocl•r tornar la lectura en elfluorómstro. 

9.- Moc/fr una allcuota J. º·' mi. d•I h«rano y acliclonar 2.5 mi d• b1ncsno para 

llevar a un volumen fina/ J. 3 mi. (volumen necesario para poder tomar la lectura m 

oljTu<Jróm•tro) 

JO.- Dot•nnlnar la }Tuoruconcia d1 cada una d• los mu•stras •n un f111orómetro 

adecuado, a 350 nm. J. 1RCcltación y 4.SO nm J. mnlslón. 

J l.- Ohtsn1r la concentración dta retino/ por g d• hlgado y por mi duuero, lll)'Qndo en 

11na curvo patrón ( U.F. vs concontraclón J. l'fl/lnol •n 11glml) h1cha con ,¡ mismo 

estándar, con j conc6ntraclon.s dlfarantes. 

/Y. 6 Comprobación J./ m•todo anollttco 

Con 1/ fin J. comprobar los mi todos do atracción y valoración J. lo• nlw/u 

th VI/amina a, n rsallzó 11n as111c/fo qu• conslslfó on d1t1rmlnar •I contmido di 

pa/ml/ato d1 r•lfnol tan/o '" 1/ =•ro como en •I hlgado d1 30 ralas macha d1 la cepa 

Wistar J. 21+/- J dios J. .dad. 

Los resultados oht•nldos fo•ron: 



CUADRO NO. I 

DEl'ERMINACION DE VITAMINA A TOTAL EN SUERO E Hl<LWO DE RA.T.AS 

MACHO. 

Edad:21dúu 

C•pa: Wi•tar 

No. &la FMate c,,,.untr•- E.E. cv. 1'!19" 

dótl .UA. LS u 
uglmlyuglg 

13 Su oro 1.4 +/-0.33 0.09 23 1.7 1.1 

19 Higado 85+/.14 4.7 16 101 69 



Y. RE3ULTADOSDBL PRIMER EXPERIMENTO 

Sipl•ndo •I protocolo anl•rlo,,,,.nt• m1rwlonaclo los anima/u fa•ron 

aliWNntados duranl• 6 umanas con la di•la car.nt• d. Vitamina A (grvpa 1), 

rsalizanda •I sacrlflcio dti seis anima/os •n •SI• momon/o para valorar la plrdida 

d. vitamina A. Pastorlorm•nl• n divldi6 •I /ot• d• anima/u .,, tru gru~ 

administrándolu di1ta control (grupo 1), Ji11a a probar (grupa 2) y di11a d. 

r1forlrwia (grupo 3) durant• 3 smranas más, r1alizando .ntoncos 1/ sacrljlcio de 

los anima/u flS/anlu. S. ob111Vf1ron los slplsnllS rssultados: 

GRUPO 

NO. 

1 

3 

o 
6 

9 

9 

9 

CUADRO N0.1 

CONTENIDO PllDUEDIO DII 11TAAllNA A 

PESO 

(gromn) 

70 

77 

88 

96 

99 

JllT.A EN 

IHGADO 

(11g~ 

8.J 

40 

60 

81.2 

42.7 

JllT.A EN 

HIGADo 

("glldpdo) 

370 

218 

223 

410 

202 

JllT.A EN 

SUERO 

'"gm.Q 

1.4 

1.2 

2.2 

2.1 

3.3 



•Nota: La'"""""' .Wm•ro 9 corrospond• a la t•rc.ra stmUma d•spuú d• qu• s• 

.,,,po:aron a pi Icor IM diotm con la Yltamlna A corrupondi•nl•. 
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A conHnuaclón n pru-an grájlcm d. la variación d• vitamina A on 

hJgaclo (gráfica no. J )1 2) y :ru•ro (gri¡//ca no.3) do ltNt mismos y /cu grájlca.t d. 

wuiaclón d• puo do las tru dJ•tM ( gráJlcas 4, j )1 6 ) duran!• ol p•rlodo 

ctp•rlmonlal. 

'COllT"EMI00Eiw;;t1llOl.Ell-. _, 

cotrrllllDO.,. MTlllOl.111 HIQMIO. -· 

..... _, ...... _, 
-.-011UPO• 

..... _, 

...... -. --· 



COMTDllOO DE llETaeot. EJI ..-o, -· 

YMW:IOll DE l'DO ORUPO 1 -· 

111Mu~•uauu•~••uM•ann --· 
VMIN:IOtl D5 P'DO 01tUPO 1 -· 

117Mff~•MUHM•~GOUMMUNn --· 
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-+-ClllUPO• ----· ....... _. 



v-.. POO G11UPO 1 -· 

Ol7UMU••a~M-~•·a••aMn 
__ , 

ºNota: En las Brájlcas no. 4, .5 y 6, la variación do puo Htá r•portada m dúu y 

no •n nmana.r, oomo u •I caso th las d.,,,ás Bráj/cas, debido a qu• n tomó 

,..Blstro d./ p•so.tJ. los anima/u cada t,..s dlas. 

V. J Dlscwión a. ,..,./todos 

J) Contmido di retino/ m "'lcrogramos por gramo de ltlgado: 

Las nlwlu Je Vitamina A dMrant• las primlras 6 -~ tJ.I "P•rimmlo, 

.Jinnlnuyervn drásllcarMnl•, M 8.5 a 40 ug por Bratno a. ltJBado m 11 grupo J, 

ohtmi#ndon un aummto m dichos ntwl•s duranll las stpimlu 3 ...,,,.,,,,.,., 

npramml• d•bido a qu• los anima/u ,..et<p•raron los nlwlu de Vltmnina A, a 

causa d./ cambalf""'o qu• hubo mi,.. •/los. El grvpo :1 tamblin ,,.,,,ostró un 

tmporlanl• incr.,,,mlo m los niwl•s d. vitamina Á, sin .,,,ba'llo,•I grupo 2 n 

manlllVo con la misma concmtracfón d• ,..tino/ con la qu• n Inició la ngunda 

part• th/ .xp•rlmmto, qu•fo•·la administración d• di•tas cori vitamina A. 

( Orafica No. 1) 



2) Cont•nldo dt rotlnol por hlgado: 

S. putdt obstrvar t¡M• los nlw/u d• Vitamina A áuranl• las prlm•ras 6 

#manas •n •I hlgado d1 los anima/is d•I grvpo 1, dfsml""Jl'lron dt 360 ug a 210 

ug mantmllndost dtspuú una m .. •ta constant• durant• las Ir•• semanas 

subsocu•nt .. del e;cp1rlm•nto. Duranl• ••" último p•rlodo los nfw/., d• l'llamlna 

A •n •I hlgado totol de los anima/u del grvpa 3 continúan dimii1111)19ndo a una 

velocidad monor; •n los anima/u dtl grvpo 2 so observa una o/8VOClón da dichos 

niwlu de Yltamlna A. (Gráfica No. 2) 

3) Contonido de rotlno/ •n su•ro: 

· En relación con los nivellS de Yltomlna A •n su•ro aprosado• coma uglml, 

so obNrva una disminución monos marcada qu• •n •I caso del hlgado tola/ qu• "" 

de 1.4 ug a 1.2 ug. .,. su•ro. (Gráfica No. 3). 

lA administración de Vitamina A tonto d•I grvpo 2 como do/ grvpo 3, 

induj•ron un lnc,.,,,.nlo •n los niwil•s sérico• d• Vitamina A, sl•ndo .. tos nfw/u 

mayoros •n los animal•• del grvpo 3. El lncrom•nto da Yltamlna A on 1/ suoro de 

los anlma/QS alimentados con Dlota Á, rosulta un tanto lnap/fcable, p•ro muy 

probablsm•nl•., dob• al canibalfsmo t¡M• se obs•rvó •ntr• los anima/,. del grvpo 

J. 

4) Variación t# p•so: 

Durante la prlrMra parl• ch/ e;cp•rlm•nlo la calda de p•so fo• muy dránica, 

logrmulo pasr.rlorm•nl• una ligera rocuperaclón y estabilldml d• poso on los 

últimos dios de la prlmoro porto del ••llldio. En la ssgunda parte del aporlmsnlo 

fo• r•latlvmn•nt• dlfa,..nto, poro •s lmportonl• tomar •n cuonla qu• •I poso Inicial 

de los animales no fo• unf/orm., y dobido a osto los animal•• con mayor pua, 

tuvl•ron ventaja sobra los minos pasados prawcondo dtfaranclas d• poso muy 
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man·mfas. De nw/quicr fonna Ja \•an·a<'ion de peso se comporta de .JOrmtJ 

pmpor<'ional en/re los dos gn1pos. 1 Grajlcas No. 4.5 y 61. 

Fíg. 11.-EI crecimiento de los anfmalesfoe muydeficlenle, por lo qua el tamaño de 

estos despues de 40 días de experimentación foe casi el mismo que al principio del 

experimento. Se puede observar además que la rala ha perdido pelo durante dicho 

periodo. 

V.2 Obsen•arlones. 

Los anima/el' consumieron agua y al/monto rcgularmanlo, mantanicndoJ·a 

estas condiciones durante toda la pn'mcra parte del exporimcnlo. En al momento de 

haeor la \•a/oración on la dicta A , a las seis semanas de iniciado el experimento, se 

obtu\'o una disminución da/ 53% en los nf>'(lles da Vitamina A en hígado y JO"~ en 

.lucro, como J-e dJpcraba, pero sin embargo los anlmalc.s presentaron los sigulcntt1s 

problemas: 

Aproximadamente a las 6 Jcmanas las ralas tu\'ioron qua ser C'ambiadas del 

Biotcrio en el que estaban instaladas, y después do aste cambio, las ratas se 

··--y 
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1w1c1bon \'l.~.;ibfl'nll'tlfl~ l'.'>trc.\ada~. lv t•ual prU\'V<'O qm• to~ cmmw!l!'>· St' atucaran 

l!IJln• s1. A fo~ .¡ - dw .. Jo . ., rmas mv.Hrarvn un ,·vmpvrtamwnw anormal. anon.•xw. 

1nmm1/ulad (l;,,J /~ ." 131. «ammmlo h•n1v y 1vrpi:. 'Yº~ ,.,m comph•rana•nt¡,• 

t't'rrlldo., (Jtg. /./J. h•.\111n1•., t•n lap1l'I (lig 151 yJinalnu·ntt..' la miu·rtt' f.J;!' / /1 

FH; J _.,_. Rotn•¡ nmiph•trtn/t'tl/t' mnlV\1/c'>. 

F1.~· 13 - A.~ru.r•rm111•ntr1 d1• /1i• 0•11'11.ii•"· nitll" /"rihahh·nll'nfl• d1·h1tlc1 11 t]IH' t1:n1an 

ú·w por nlll.\lJ de la m •. •11nwma 



1-1.- Caminado lento. mo\•;mit•ntos muy wrpcs )' ojos cas; ,·omplctanwntc 

Fig. J J .• Losfonc~· en la piel. 

Par" poder datamlinar la pol·ible causa de la muorta, se raali:o la necropsia 

con el au:i:ilio de un ;\fédico·Vctctinan·o-Zootccnista. detectando lo ~·iguientc: 

Congosiion pulmonar y hepática (f/g. 16. 1 7 ·" 18) 

Hemorragias internas 

Dormalilis 
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Fig. 16.-Cvngcstlvnpulmvnarylwpatica. 

Fig 1 /,- DrrcC'ha: pu/mon cvngt.•stivnado. l=quicrda: pulmon normal 



Frg. 18 .. D1.:n·t'lw: l·bgmlv cvng1..•s1ionado. [:1¡uierda:·H1gt.1tlr:' nomwl. 

Por Jo /antu se ,·onduyo q1w las. r~~as mu,_-iervn a cvmcci1em·w de 

.\"t:unrt.tnUI. 

Pu.s1cnur o la nccn1pl.ic1. !W rtJal~:u .~.l~ ~:·"~;é,n .... hi!>~~patólogfro c/1..• h1gado. 

pulnrmt .\' p;i!I. 

El rcpor1u tlo·J,,·iw c;n1.m11,.':.!~.~:~1 .. ~j~iu~;;;~ 

MUESTRA . RéiUÚADi.J.·· 

.A l. PUl..:\.10.\" ~ Nc~m~mw Ímc~slll'ial ;\fm/crado 

IJ1. ll/G.WO 

C1. PIEi. 

. . . 

·' DÚÚ!icr ~ n~.·'~~1pcra~lo. 
CcmJ!l!.':lion hcpmit·fl (."l!nlilt1bi/;l/ar 

Htpcrq11crt11n.\i.'> mmlcraJa cl{liJ!.tl 



ESTA TESIS 
SALlft OE LA 

MU DEBE 
BIBLIOTECA 

& conclU)'fl asl mismo quo o/ procsso tnfoccioso do Nsumonla so desarrolló 

thbido a las bqjas thfonscu de los animales , prlnclpa/menJo por dsjlc/encia da 

Yitamina Á 11n una upa qu• normalm•nl• tiende a pn1senlar •slfl tipo th 

•nformodados. 

V.3 Propuesta 

Dobido a todos los problemas quo se suscitaron duranto la roa//:z:aclón d1/ 

experimento, se consideró necssarlo hacer algunas modijlcacio,,., al protocolo 

original, con objato do poder /logar da forma salisfoctorla al tirmlno dd 

axparlmento. Dichas modij/cacio118sfo•ron las stgu/1ntos: 

J) Manojar Iros ralas por jaula, colocando divisio"8s para qu• las ratas sstin 

aisladas y miar asl o/ posible canibalismc.(flg.20) 

2) El parlódo d• carencia th l'ltamtna Á, n ,..Juce a 4 ..,,,,,,,,,,,. 

3) Administrar Mn tralamlonto con an/ibtólico durante .5 dla.s, para eliminar el 

pr""""'° Jnfoccioso. 

4) Admtnislrar la Vitamina Á •n el agua y no •n •I alim•nto, con •I fin do asegurar 

su ingestión 

.5) Los periodos th admtntlraclón th Vitamina Á Silrán do 2 semanas. 

6) Los animo/os serán dosnucados para su sacrificio. (fig.19) 
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Fig. 19.- Dccapiracton de los a11imalcs para obccndon de sangre y L-uan1ificac:ion 

d~ rctfnvl en suero. 
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VI. RESULTADOS DEL SEGUNDO EXPERIMENTO 

El ngundo ap•rl,,..nlo nall:ado, .. llwó acabo bqjo las mlinnas 

condtclonu propu.stas •n •I protocolo, •foctuando las moálj/caclonu 

.anl•rlormml• m•nclonadas, obt•niíndos• los .rtgul•nlos rosultados: 

CUADRON0.3 

CON17íNT/XJPROMED/ODEl'1TAMINAA 

GRUPO 11EMPO PESO vn: A EN lllT. A EN vn: A EN 

NO. (•an11na) (gr11tr1D•) HIGADO HIGADo SUERO 

(1'~ (11gl1llgtulD) (11glmlJ 

o 79.83 23.2 88.9 1.41 

1 4 U.8 1.02 3.12 1.26 

2 6 78.43 33.6 114.2 2.7 

8 82.3 98.J JJ2.l 2.J 

3 6 lOJ.J 28.73 148.J 2.46 

8 114.3 98.06 372.J 2.41 



Fig. ~O.· Colocm1on dl• dos a tres ralas por ;aula. t'Vn s,•paracwna•s mdl\7dua/cs. 

Fi'g. ~l.· Sl' prcst'nto por segunda \'e: vi C'omporumucnlo d,;i inmov1/;dad en algunos 

de los an;males. 
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A conff,.,,acfón se pr•••nlan gráficas camparallwu ds variación d. puo y 

contenido d. reffnal en mero • hlgado. 

COffTENIOO DI RETIMOL EM HtQADO, ........ , 

~·~L./ 

OOMTDllDO DE RETINOL EN HK1ADO. 

~· 

~~L 
o 1 ·--> 

..... QRUP01 

... OllUl"OI 

....-Olllll"03 



COMTENIDO DE RET1NOL EN•'*°· -· 
·¡ _ ..... : -~ : ..... -, 

- :1:~~~~~~~-----..... =-~----------- =:::: o • 

VNllACION DE PEIO GllUPO 1 
Grtftm10 

=!t:Y::''' '''' ''' 1~-·1 o a u u u M u a • a ~ 

,_po(_) 

=-~C::: l~-·I 
U U U M U ~ U a ~ 

__ , 

,. 
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JII.1 Discusión ch rwsultados 

l}P•so: 

En las prinwrM cuatro s.,,,anas da/ expsrlmanto , los anlmalu del gr1'po 1 

tuvf•ron un aummto d• poso do/ 7% •n prom1dio, por lo qu• puoch conclutrn qu• 

so manh1Vi1ron •n .ni p•so lnictal y quo al sor anima/os m croctmimto chbloron e# 

hab,,,. croctdo más, poro no fo• asl chbido a qu• la falta ch vitamina A provoro un 

r.tardo m ol cr•ctmimto de los mi.rmos. 

Durante las rlgutmlu cuatro ssmano.r d1/ exp•rlmsnto o/ aummto do poso 

m los grupos 2 y 3 fo• más rlgniflcattvo, rlmdo m este caso cJ. un 1.5% 

aprmrimadamenlo, p•ro lo mós important• m •SI• punto es qu• o/ patrón cJ. 

croctmimto entr• los dos grupos es muy rlmilar (Gráficas No. 1 O, 11 y 12). 

2) Contmido d• rwttnol m microgramos por gramo ch hlgado: 

Duran/• las primaras 4 sonumas qua duró la fas• ds carene-fa alltnsn/lcla 

d• Vitamina A la concmtractón da rstinol di.rmlnuyó hasta obt•nsn• una 

concsntractón práctlcamsnl• nula da retina/. A los U dios do odrninistror la diota 

con Vitamina A an los grupos 2 y 3, al cont•nido d• Vitamina A ss lncr.,,,.nló a 33 

y 28 uglg y a los 20 días ss •/BVÓ a 98.S y 98 uglg N1sp•ctf>oamont•. (gráfica no. 7) 



3) Contmido de retino/ en mlcrogramos por hlgodo: 

La concentración de retino/ por hlgado, hNo un comportamiento muy 

smrejtmt• al qu• pn1sontó la co11CGntración de retino/, por gramo del mismo, sin 

embargo, durante la última fas• del aparlmento, :ra puada obsarvar que 11/ 

contenido de retino/ por hlgado 11s m<J}'Or an el grupo 2 que en 11/ grupo 3, 

debiéndose esto únicamente a qu• el peso promedio da/ hfgado del grupo 2 ,... 

m">"'ral del grupo 3ypor lo tanto laconcenlración es m<J}'Or. (gráfica na.8). 

4) Contenido da retino/ en suero: 

Durante las primeras 4 semanas da/ aperlmento, la disminución ch """°' 
en suero, no fa11 tan drástica, como 11n 11/ caso del hlgaáo, pr11s1mtándoss una 

disminución do O.B!JOA. Sin embargo en las siguientes 2 semanas qu• se 11mpezó a 

administrar la dieta con Vitamina.A., la conc•nlración obtenldafoe de 2.70 y 2.46 

uglml, y a los Vflinll dios, dicha conc•ntracfón fo• d• 2.49 y 2.41 uglml en lo 

grupos 2 y 3 rosp•ctiwzm•nt1 (Gráfica no.9). 



VII. CONCLUSIONES 

En base a los resultados obtenidos •n el presente lrabqfo ss concluyo lo 

siguienla: 

J) Al aplicar uno di•ta car•nt• d• Vitamina A a los dos grupos d• anima/u 

comparados se logró disminuir salisfactorlamenle la cantidad Je Vitamina A en •I 

organismo. 

Sin '""bargo os/a carencia Je VI/amino A trqfo consigo algunas 

co"""'cuenclas nsgativas para el uperlmento, como faeron la baja •n las defensas 

a. los animales y la muerte de algunos de ellos, al ser atacados por ag•nlu 

infocclosos, como el ch la Neumonla, que es endhntca •n es/o raza. Al perder a casi 

todos los animales en el primer uperlmsnlo, fa• tlllcssarlo repetir el sxperlmanlo 

realiumclo algunos modij/codiones talas como: 

a) A.Jminlstrar la Vitamina A •n •I agua y no •n •I alimmto. 

b) Aplicar un tratamiento con antibiótico para abatir el ri<Sgo de mortandad 

e) Recluclr el periodo Je carencia alimenticla a 26 dlas. A.si mismo, los periodos Je 

administración Je VI/amino A fo e ron d• 1 J dlas e/u. 

d) MDM}ar tres ratas por jaula, colocando divisionss para mantensrlas aisladas. 

Al mismo "'""Pº la J.j/clmcia J. VI/amina A p•rmitió observar las consscu•ncfas 

qu• acanwa la d•f/cl•ncfa J. la VI/amina, como la son: la J.rmatitis, la poca 

ruist•ncia a las snform•Jacl.s, la ceguora y la noc .. idaJ orgánica qu• las 11.vó al 

canibalismo. 

2) Después del periodo Ja carencia alimenticia la absorción del palmftato Je 

retino/ on los Jos grupos fa• muy sfgntjlcalf\oa, y lo qu• es más Importan/•, •I 



comportamimlo d• absorción H muy s.m•jant•, no habi•ndo •ni,.. las dos di•tas 

una diforYncia lna)'Or al .'1% tan/o •n la absorción •n hlgado, como la absorción •n 

3) S. pu.do concluir qu• lafonnula hidromisctbl• do palmita/o do ntinol a pruaba 

ti•n• un patrón do comportaml•nlo muy Hm•janl• a la formula th comparacl6n, y 

por lo tanto •s Blo"'l"ival•nl• •n las condicionos •foctuadas do/ •studio. 
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